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化水素化合物をあげている。これらの物質が種々に混り
合い，さらに細菌感染が加わって生体に作用する時，大
呼吸道として気管，気管支が持つ機能は，大気汚染の 気汚染に基づく疾患が生じてくるものと考えられる。そ
問題との関連においてますます重要性を増している。こ こで著者は S02と Silicaを選び， さらに抗原性粉患
の大気汚染の名で呼ばれる汚染空気の爽雑物の性質は複 として脱脂粉乳を用い動物実験を行なった。 
雑で変化に富むものであるが，地域の都市化によって排 S02の生体に対する影響に関する研究は，各方面で多
出され人聞が吸入して害のある物質として Heimann くなされており，高濃度の S02に関しては，内山(1943)
(1967) 1)は，刺激性ガスとして， S02' N02，03，粉塞と 穴山田(1955)3)，桂(1963)ぺ戸塚(1966)5)らが，偽膜
して Silica(遊離珪酸)，アスベスト，マンガン， ヒ素， 性出血性炎さらには粘膜上皮の化生を伴う閉塞性気管支
水銀， ベリリウム， エアゾルとして H2S04，喫煙，炭 炎を起こすものとして，低濃度の S02に関しては，
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Dahlhamn (1956)べ山本 (1967)7)，塚田 (1969)8)らが気
道に浸出性炎を起こすものとしてその作用を観察してい
る。 Amdur(1961)ペWhittenberger(1963) 10)は， S02 
が気道抵抗を高めることを観察している。一方 S02が
粉体と共存している場合について LaBelle (1955) 1)は 
carrier aerosol説でー層気道への障害が増すことを述
べており Boren(1962) 12)は N02，S02'炭粉を用いこ
の説を裏付けている。その他の刺激性ガスに関しては， 
N02で Kleinerman(1960)，Banyai (1961)13). 0 3で 
Grinswold(1957)14) Stonkinger (1957)15)，Scheel(1958) 
向らの研究がある。
著者が粉墨として用いた Silicaは， Collis (1915) 17) 
が珪肺の起因物質であることを指摘して以来，珪肺症と
の関連において多くの研究がなされているが Gardner 
(1932)問による実験的珪肺症の作製は，珪肺発生に決定
的な事実を提起した。わが国でも赤崎(1954)19)ら多くの
研究者向21)により，動物における珪肺発生が明らかにさ
れている。上部気道への Silicaの影響は比較的少なく 
Schmid t (1949) 2)，樋口 (1960，1962) 23)24)，高山 (1967)
明らが長期吸入により炎症性変化を認めている。
その他の壁換に関しては Undritz(1926)町， Sulzber-
ger(1934)27l， Strδmme(1952)28)，山脇(1954)29)，Naum-
man (1958)町，員塚(1963)31)，大鹿(1967)32)らが上部気
道への作用を観察している。その他肺疾患との関連にお
いて，近年わが国でも佐野(1959，1966)問3ぺ宝来(1966)
明らのすぐれた仕事がある。
著者は S02と脱脂粉乳を用い気道感作を行なったが，
一般に大気汚染が呼吸器系疾患に悪影響をおよぼし気管
支晴息様の発作を誘発することは良く知られており，こ
とにミューズ渓谷， ドノラ，ロンドン事件で良く観察さ
れている。 Zeidberg(1961)問はナッシュピルにおいて，
硫化物による汚染度の高い地域の晴息患者では，低い地
域に比して瑞息様発作回数が 3倍も高いことを観察して
いる。最近は広範な大気汚染物質による気道疾患が問題
となってきており，いわゆる四日市端息，横浜瑞息37)が
これにあたる。アメリカにおいてもニューオルリンズ， 
Jレイジアナで epidemicな瑞息発作が見られており，こ
れは風が大量の特有な汚染物質を運んで、くることにより
起こるものであることが判明している。これらの現象を
確かめるため，抗原性物質を用いた実験的気管支端息の
作製が， Neely (1941)38)，遠藤 (1944)町， Herzheimer 
(1952)州， Ratner (1953)41)，松村(1958，1959)42)43)，七
条 (1959)的，奥田 (1960)的らによりなされているが，
脱脂粉乳を抗原性粉墨として用いた研究はない。
以上述べた刺激性ガスおよび粉重などの上部気道に対
する相互作用について，異物の粘膜内侵入という観点か
らなされた研究は，検索し得た限りの文献には見いだす
ことができなかった。そこで著者は Silica吸入や抗原
性異物である脱脂粉乳を吸入することによって起こる気
道粘膜への障害作用が， S02の存在下において著しく
増強されることを実験的に確めるとともに，障害を受け
た粘膜の状態と，その結果起こる異物の粘膜内への侵入
との相互関係を観察するため， Silicaを indicator(標
識)として用い実験を行なった。
実験方法 
(1) 実験群
動物は生後 14日前後および出生直後の白色モルモッ
トを用い， S02および粉塵の上気道への影響を観察す
るため，次のような実験群に分けて実験を進めた。なお
この報告では普通飼育モルモットは普通モノレ，無菌飼育
モルモットは無菌モJレ，出生直後普通飼育モルモットは
出生直後モノレと記載した。
(普通モル実験群)
無処置対照群 
S02非曝露群 Silica単独吸入例 
S02曝露群 S02単独曝露例 
S02曝露後 Silica吸入例 
S02曝露中 Silica吸入例
気道感作群 S02曝露後粉ミルク吸入例
粉ミルク単独吸入例 
(無菌モル実験群)
無処置対照群
S02非曝露群 Silica単独吸入例 
S02曝露群 S02単独曝露例 
S02曝露後 Silica吸入例 
S02曝露中 Silica吸入例
(出生直後モル実験群)
無処置対照群 
Silica単独吸入群 出生直後例
出生後 3時間例
出生後 6時間例
出生後12時間例
出生後24時間例
出生後 3日目例 
(2) S02ガス濃度およびその曝露方法
当教室の塚田8)らの考案した方法に従い， S02ガスボ
ンベより流出させ，ローター・フロメーターを介して調
節し， ビニー Jレアイソレーター内に導き， S02ガス環境
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を作った。 S02ガス濃度は北川式検知管をもって測定
し，その濃度を約 40ppm (40:t20 ppm) とした。なお
北川式検知管の精度は，ロザ、ニン・ホルマリン法による
検査値にほぼ近い値をとることより非常に信頼度の高い
ものと考えられた。曝露は連日休みなく行ない，最低 30
分から最高 7日間とした。 
(3) 粉塵の種類および吸入法
蛋白粉塞として粉ミルクを選び， Y社製脱脂粉乳を乳
鉢で充分に磨滅し細粉状として，デシケーター内で良く
乾燥させたものを用いた。なおミ Jレクの組成は表 lのご
とくである。無機粉塞としての Silicaは，製品化され
ているもの (S社製)を用い，その内容は表2に示す通
り純度の高い中性の珪酸であり，粒子も微細なものであ
る。粉ミルクと Silicaを混合して吸入させた例では，
それぞれ等量ずつ充分に乳鉢で混合して用いた。
吸入は図 lに示すような発塵装置および吸入装置を用
い，室内湿度 50%以下にして更に lないし 2基のデシ
ケーターを介して充分に除湿した空気を吹き込み発車さ 
表1. 脱脂粉乳 (Y社製)の組成
白 34.8% 
1.0 
53.2 
7.8 
3.2 
質肪糖分分
表 2. Silica (Carplex)の組成および粒子
蚤脂乳灰水
Carplexの組成 
Si02 88% 
Fe20g および A120g 0.5% 
Carplex粒子の大き会
約 20mμ の粒子が重合して 
lμ 以下 49% 
1，..2μ21% 
2，..3μ12% 
3，..4μ10% 
4，..5μ5% 
5，..6μ3% 
図1. 吸塵装置と無菌的吸塵法 
l 
発鹿装置
/弘吹き込み
ビニールアイソレーター
コンプレッサー
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せた。発墨濃度は Silicaで1.5，-，2.0g/30分，粉ミルク
で 3.0，-，5.0g/30分とし， それぞれ吸入時間は 1日 l回 
30分間とした。
以上実験に供した動物は放血屠殺後 10%ホルマリン
液で固定し，パラフィン包埋後，ヘマトキシリン・エオ
ジン染色，パス染色，ギムザ染色を行なうとともに，無
染色標本をアパッティゴムシロップ封入により作製し
た。また一部を電子顕微鏡標本として固定した。なお粉
昼吸入直後に殺屠した例は，すべて吸入中止後 30分以
内に屠殺固定している。病理組織標本は普通顕微鏡で観
察するとともに偏光顕微鏡を用い粘膜内微小異物の検索
を行なった。なお吸入に用いた Silicaは，偏光顕微鏡
のもとにニコルを作り，明るく輝いて観察された。生体
の筋肉組織や結合織なども複屈折を示すが非常に弱く容
易に区別しうるものであり，軟骨組織もかなり強く屈折
して輝いて見えるが，これもその存在部位より鑑別でき
た。またホJレマリン色素も複屈折を示すが，標本はすべ
てその観察をとり除いた。 
(4) 無菌モル作製および飼育方法
無菌モノレの獲得，飼育は従来当教室で行なってきた方
法8)拘的に従った。なおアイソレーターの滅菌は， エチ
レンオキサイド・フレオンにより1':rなった48)。
実験成績
普通毛ル実験群の成績 1. 
(1) 普通モル Silica単独吸入例
本実験においては，健常モルモットに上記実験法に基
づき，所定の吸塵実験を行ない，その吸墨田数の相違に
より，上部気道粘膜における影響にいかなる相違がある
かを，肉眼的および病理組織学的に比較観察するととも
に， Silica粒子の粘膜内への侵入状態についても比較検
討した。 
i) 肉眼的および病理組織学的所見 
Silica吸入時，何ら呼吸困難の症状もなく，また実験
期間中体重の減少なども見られなかった。剖見時，肉眼
的にも I回， 7回および、 21回吸入例とも異常を認める
ことはできなかった。
病理組織学的には， Silica 1回吸入例では，対照例と
ほぼ同様の所見を示し病的所見を認めることはできなか
った。 7回吸入例で粘膜下層に多核白血球， リンパ球を
主体とする軽度の細胞浸潤を認め，上皮細胞の配列もや
や乱れているのが認められる部分もあったが，ほぼ正常
の組織像を示していた。 21回吸入例でも細胞浸潤は比
較的軽度であり，線毛の消失も認められなかったが，固
有層の結合織が膨化して肥厚しているのが認められた
(図 2)。 
i) 粘膜内 Silica検出度
吸入した Silica粒子は非常に微細でありその粘膜内
に存在する粒子を数えることは困難なため，その分布の
割合を次のように定め各例を比較検討した。
すなわち，全く存在を認めないもの:(一)，数えられ
る程度でありしかもその数が l切片平均 10コ以下のも
の:(土)，明らかに存在を認められ 1切片平均 10コ以上
のもの:(+)，顕著に存在するものでその数を数え切れ
ないもの:(朴)，とに分けた。また気管は，上部 1/3，中
部1/3，および下部 1/3と肺門部までの主気管支の部分と 
3区域に分け，それぞれの部位の分布の割合を平均し各
実験条件による差を求めた。
表 3に示すごとく， 各実験例とも粘膜内の Silica存
在量は少なく，ことに l回および 7回吸入例では全くそ
の存在を認めず， 21回吸入例でわずかにその存在を認め
得た(図3，4)。この 21回吸入例の気管横断面では，粘膜ひ
だを作っている食道側に多く存在する傾向が見られた。
しかし気管の上下の位置関係による差や，粘膜の部位別
による差ははっきりしなかった。 
(2) 普通モル S02曝露実験群
本実験では，健常モJレモットに所定の S02曝露およ
び吸墨実験を行ない，その曝露日数および吸塵回数の相
違により上部気道粘膜におよぼす影響にいかなる相違が
あるかを，肉眼的および、病理組織学的に比較観察すると
ともに， Silica粒子の粘膜内への侵入状態についても比
較検討した。 
i) 肉眼的および病理組織学的所見 
a) S02単独曝露例 
30分間， 3日および7日間曝露例について観察をした。 
S02曝露中軽度の体重減少と鼻汁の流出を認めた。し
かし剖見時，全例とも上部気道には何ら異常を認めなか
った。
組織像では，曝露日数の多くなるのに従って線毛の消
失など上皮細胞の障害の程度は強くなる傾向が見られ
た。すなわち 30分間曝露例では，上皮層には変化なく，
粘膜下層および粘膜層に多核白血球， リンパ球を主体と
する軽度の細胞浸潤が見られるのみであったが，連続7
日間曝露した例では，粘膜下層および粘膜層への細胞浸
潤は増し，上皮表面では正常な線毛の様子が見られなく
なっており，一般にのっペりとした感じとなっていた
(図的。線毛上皮細胞の丈もやや高く細くなり，その配
列は乱れ，上皮細胞の核も一部濃縮し，上皮が剥離して
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いる部分も見られた。固有層はやや浮腫状を呈し，パス
染色で基底膜が著明に乱れ消失しているのが観察され
た。しかし腺組織の増殖は認めることができなか・った。 
b) S02曝露後 Silica吸入例 
3日および 7日間曝露後 Silicaを l回吸入させ観察を
した。 
S02曝露中および Silica吸入時のモルモットの様子
は前記の実験例とかわりなく，剖見時にも異常を認めな
かった。
病理組織学的には， S02を単独 3日および 7日間曝
露した例とほぼ同じ所見を認め， Silica吸入による影響
は認め得なかった。 
c) S02曝露中 Silica吸入例 
30分間 S02曝露中 Silica吸入例， 3日間 S02曝露
中 3回 Silica吸入例および 7日間 S02曝露中 7回 Sili-
ca吸入例について観察した。 
S02曝露中の反応は前述のごとくであるが， Silica吸
入時には，しばしば呼吸が荒くなり呼吸困難を思わせる
様子が見られた。
剖見時全例とも上気道に異常を認めなかったが，病理
組織学的所見からみて，一般に S02単独曝露例に比し
て粘膜の障害の程度は高度であった。すなわち 40ppm
の S02で発車させた Silicaを 30分間吸入した例では， 
S02単独 30分間曝露例に比して細胞浸潤の程度はやや
強く，一部に上皮細胞の配列の乱れが見られた。 7日間 
S02に連続曝露させるとともに 7回 Silicaを吸入させ
た例では，線毛の消失が顕著であり，上皮細胞の配列の
乱れ，剥離とともに，粘膜層，粘膜下層への細胞浸潤も
増し，ことに好酸球の多いのが目立った。また上皮細胞
ばかりでなく粘膜下層の細胞の核も濃縮し，その障害の
程度が強いことがうかがわれた(図的。 
i) 粘膜内 Silica検出度
各実験条件による差を見ると，表 3に見るように， S02 
曝露日数や Silica吸入回数の多い例ほど，粘膜内に見
られる Silicaの量は顕著となる傾向が見られた。ことに 
S02曝露中 Silica吸入例でその傾向が著明であった
(図 7)。粘膜内に Silica粒子を認める全例について次
のようなことが言える。
気管の横断面からみて， Silica粒子が多く見られる部
位は，粘膜ひだを作っている食道側であって，反食道側
には，一般に少ない傾向が見られた。
部位別に見ると，最も顕著に見られるのは粘膜下層で
あって，上皮層，固有層の順に少なくなっており，この
傾向はいずれの実験条件のものでも同じであった。
気管の上下関係からみると，一般に上部気管粘膜の方
が下部気管粘膜よりやや Silica粒子が多いと判定され
た。なお上皮層に Silica粒子を認める例では， 線毛上
皮細胞内に Silica粒子が存在するのを認め， 上皮胞細
間隙には認めることはできなかった。 
(3) 普通モル気道感作例
前節の成績より， S02曝露の結果気道粘膜内への微
小異物の侵入が容易に起こりうることがうかがわれたの
で， S02曝露後脱脂粉乳の粉墨を吸入させ気道粘膜感
作を期待し，その誘発時における気道粘膜の反応を観察
した。
すなわち S027日間曝露後脱脂粉乳を 30分間 l回発
車吸入させ，その後 2カ月自然環境で飼育した後，脱脂
粉乳と Silicaを等量ずつ混ぜたものを 30分開発塵吸入
させ，直ちに放血屠殺した。なおこれに対する対照例と
して S02に曝露せず脱脂粉乳を吸入させ， 2ヵ月後に
再び脱脂粉乳と Silicaを混合したものを吸入させた例
を観察した。 
i) 肉眼的および病理組織学的所見 
S02曝露時における動物の反応は前項で述べた通り
であった。初回脱脂粉乳を発塵吸入させた時には全く異
常を認めることはできなかったが， 2ヵ月後に粉乳を吸
入させた時には， S02曝露後脱脂粉乳吸入例の 4例中 2
例に激しいくしゃみとともに鼻汁の流出増加があり，呼
吸困難の症状が見られた。他の 2例は組織培養液中での
反応を確かめるため，気管をとり出し invitroの実験
に用いた。なお S02非曝露脱脂粉乳吸入例では， なん
ら症状を示さなかった。
病理組織学的には， S02非曝露脱脂粉乳 l回吸入例
や， それをさらに 2ヵ月自然飼育した後粉乳と Silica
を混合したものを吸入させた例では，いずれも上皮膚の
乱れや細胞浸潤が認められず，同時期の無処置例とほと
んど同じ所見を得た(図 8)。 
S02曝露後粉ミルクを吸入させた例では， S02単独
曝露例と同じ所見を示し，粉ミルク吸入による組織像の
修飾は認められなかった。
これら S02曝露後脱脂粉乳を l回吸入させて 2ヵ月
自然飼育した後， 粉乳と Silicaの混合物を吸入させ激
しい端息様の発作を起こさせた例では，粘膜層および粘
膜下層への小円形細胞を主体とする著明な細胞浸潤が見
られた。粘膜下層では，毛細血管の拡張と血管内皮細胞
の肥大が見られ，血管周囲は浮腫状を呈し，線毛上皮細
胞は丈が高く膨化して表面構造がはっきりせず，染色性
がやや悪い傾向が見られた(図的。また一部では上皮細
胞の剥離しているのが見られた。これらの組織表現は，
いずれもその局所に激しい炎症性反応が起こったことを
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示すものであった。 
i) 粘膜内 Silica検出度
実験条件による差を見ると，表 3に示すごとく，激し
い発作症状を起こした例では， 多量の Silica粒子が粘
膜内に存在するのが見られた。これに対し発作を起こさ
なかった S02非曝露脱脂粉乳吸入例では， 全くその存
在を認め得なかった。
ここでも前節で記述したごとく， Silica粒子の粘膜内
侵入程度は，気道粘膜の障害された例で顕著となるのが
見られた。また横断面では，食道側に多く下部気管より
上部気管に多い傾向が見られた。部位例では，粘膜下層
に最も多く，上皮層，固有層の順に少なくなっていた。
これらの例でも， 線毛上皮細胞内に Silica粒子が存在
するのを認めた。 
(4) 普通モル実験群成績の小括 
Silicaだけを発墨吸入させた時には何ら反応を示さな
かったが， S02に曝露させた時には， 体重減少， 鼻汁
の流出などがあり， しかも S02曝露中に Silicaを吸
入させると，呼吸困離を思わせる症状が見られた。
これらの所見は，それぞれを病理組織学的に検索した
場合の気道粘膜の障害程度に一致していた。
すなわち表4に見るごとく， Silica単独吸入例では，
吸塵回数が多くなっても気道粘膜はほとんど障害されな
いのに反し， S02単独曝露例では，その障害の程度は強
く， しかも曝露日数に比例して強くなる傾向が見られ
た。 また S02曝露中に Silicaを吸入させた例では，
その障害の程度は更に強く， S02と Silicaが共存する
場合は，気道粘膜に対する障害作用は一段と強くなるこ
とがうかがわれた。
粘膜内への Silica粒子の侵入程度も，粘膜の障害程
度に平行して多くなる傾向が見られ，表 3に見るごと
く， S02に曝露されることが，多量の Silica粒子の粘
膜内侵入をゆるす結果となるものと考えられる。
表 3. 
Si単独吸入例 
S02曝露後 Si

吸入例
 
S02曝露中 Si

吸入例

気道感作誘発 
  
Si吸入例

出生直後モル Silica吸入例
出生直後例
生後 3時間
生後 6時間
生後12時間
生後24時間 
一 +
件#~#
+ 
表 4. 普通モル実験例における気道粘膜の変化
土~十
+ 
+ 
。。。
。。。
21 
|山|叫吸入回数 曝露日数 列の乱れ不明瞭化 れ，消失 の肥厚
一 一 
Silica単独吸入例 7 +，...，+ + + 
一 十十 十 + 
+，...，+ 土'""+
 
S02 単独曝露例
 3 十一 ++ 
7 +，...，+t +，...，+十十~十ト+ + 
+，...，+ 一 
S02曝露後 Silica吸入例 
土~十
3 十++ + 
7 +，...，十+，...，+t +，..，tト+ + 
+ 十 
S02曝露中 Silica吸入例 3 3 十十 十 + 
7 十，.._，+t7 +，...，+十 十
+ +十 +t 十 4十
+t 
気道感作誘発例 発作(+) 
  
発作(一) 
  ± 
41 刺激性ガスおよび粉塞吸入による生体の反応に関する実験的研究 
そこで Silica と同様粉墨として吸入させることので
きる脱脂粉乳を選び，気道感作実験を行なった。 S02曝
露後粉乳を l回吸入させ，そのまま飼育し気道粘膜上皮
の機能が充分に回復していると考えられる 2ヵ月後に，
粉乳と Silicaを同時に吸入させると，激しい晴息様発
作が起こった。この場合気道粘膜は，激しい浸出性炎症
が起こったことを思わせる組織像を示し，この場合にも，
多量の Silica粒子が粘膜内に侵入しているのを認めた。
以上より，普通モJレの場合，気道に炎症がある時には
微小異物の粘膜内侵入が容易に起こることがうかがわれ
た。 
1. 無菌毛ル実験群の成績
細菌感染の全くない状態での異物に対する気管粘膜の
反応を検討する目的で実験を行なったが，その飼育条件
の厳しさ，管理の難しさのため，無菌飼育および実験施
行に成功したのは約半数であった。 
(1) 	 無菌モル無処置対照例の肉眼的および病理組織学
的所見
普通モJレに比して，その発育は悪く，一般に皮下脂肪
少なくやせていた。剖見時，気管分岐部にリンパ節を認
めることはできなかった。
組織学的には，上皮細胞の丈は低く配列はやや疎で整
然と並び，粘膜下層は一般に薄かった。しかも基底膜は全
く乱れず薄く線状であった。しかし線毛上皮細胞は形態
的に普通モルのものとほとんど変わりなかった(図11)。 
(2) 	 無菌モル Silica単独吸入例
本実験においては，無菌モルに吸塵実験を無菌的に施
行し，その吸墨田数の相違により，上部気道粘膜におよ
ぼす影響にいかなる相違があるかを，肉眼的および病理
組織学的に比較観察するとともに， Silica粒子の粘膜内
への侵入状態についても比較検討した。 
i) 肉眼的および病理組織学的所見
全例とも Silica吸入による全身状態への影響は見ら
れなかった。しかし Silica吸入時には呼吸が荒くなる
程度の，軽度の呼吸困難の症状がしばしば見られた。剖
見時，吸墨田数にかかわらず異常を認めず，気管分岐部
にリンパ節を認めることもできなかった。
組織学的には， 1回および 2回吸入例では，ほとんど異
常を認めることはできなかった。 5回吸入例では，軽度
の線毛の消失とともに上皮細胞の配列の乱れが見られ，
線毛上皮細胞の丈はやや高くなり，固有層はやや浮腫状
に肥厚し，線維芽細胞と思われる円錐形の細胞が増加し
ているのが認められた(図 12)。 
i) 	 粘膜内 Silica検出度 
l回吸入例で，すでに多量の Silica粒子が粘膜内に
存在するのを認め(図 13)， 6回吸入例では，むしろ少
なかった(図 14)。
なお気管の上下別，横断面および部位別に Silica粒
子の存在の割合を観察すると，各例とも上下の部位別で
はその差ははっきりしなかったが，普通モルで、観察され
たと同様に，食道側に多く，しかも粘膜下層，上皮層，
固有層の順に少なくなっているのが観察された。
上皮層に Silica粒子を認める例では，すべて線毛上
皮細胞内にその存在を認め， しかも 30分間 l回吸入後 
20分以内に屠殺した例で，多量の Silica粒子が気管傍
リンパ節に蓄積しているのを認めた(図 15)。 
(3) 	 無菌モノレ S02曝露例
本実験では，無菌モjレに所定の S02曝露および吸昼
実験を行ない，上部気道粘膜におよぼす影響について，
肉眼的および病理組織学的に観察するとともに， Silica 
粒子の粘膜内侵入について検討した。 
i) 肉眼的および病理組織学的所見
全例とも S02曝露とともに活動はにぶり，鼻汁の流
出が見られ，体重は減少した。剖見時，上気道に異常は
認められなかったが，病理組織学的には， S02に 1日間
曝露させた例でも，すでに線毛上皮細胞の表面は，平滑
となってエオジンで濃染し，その配列は著しく乱れ，そ
の一部には剥離している像も見られた。 3日間曝露例で
は，更に上皮細胞の剥離は顕著となっていた。しかしい
ずれの例でも，細胞浸潤はほとんど見られなかった。
なお Silicaを同時に吸入させた例で， Silica粒子が
どの程度粘膜に障害をおよぼしているかは明らかにし得
なかった。 
i) 	 粘膜内 Si1ica検出度 
S023日間曝露後 Silica 1回吸入例， S02曝露中 
Silica 1回吸入例のいずれの例においても，粘膜内の粒
子は非常に少なく，しかも気管の位置的および部位的に
その差を求めることはできなかった。 
(4) 	 無菌モル実験群成績の小括
無菌モJレの気道粘膜上皮細胞の丈は低く，固有層，粘
膜下層ともに薄い。しかし上皮細胞は形態的に普通モル
のものと変わりなかった。
これら無菌モJレに Silicaを吸入させた例では，粘膜
内に多量の Silicaが存在するのを認めたが， 吸入回数
を多くすると，むしろ少なくなる傾向が見られた。しか
し線毛上皮細胞は吸入回数を多くしても，その障害の程
度は非常に軽度であった。 
S02曝露例では，普通モJレ曝露例に比して，粘膜の障
害の程度は強く，上皮層の著しい乱れと剥離が見られ
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た。しかし局所に生体側の防御反応を思わせる細胞浸潤
)。5などの所見は得られなかった(表 
S02に曝露して Silicaを吸入させた例では，粘膜内
の Silica粒子は非常に少なかった。
粘膜内に Silica粒子を認める例では，すべて線毛上
皮細胞内に Silica粒子が存在するのを認め， しかも侵
入した Silica粒子の一部は，粘膜内を分 (minute)単
位の速度で，気管傍リンパ節に移動すると考えられる所
見を得た。 
11. 出生直後モル実験群の成績
前節において，無菌モJレに吸墨実験を行なった結果，
上部気道粘膜内に容易に Silica粒子が侵入する所見を
得たが，本実験では無菌モルの状態に近いものとして，
菌感染の少なく，塵挨にもほとんど触れていない，しか
も粘膜上皮の発育が不充分な出生直後のモノレモットを用
い，吸塵実験を行なった。 
Silica吸入は，所定の吸車方法に従って，おのおの 1
回ずつ吸入させ，出生直後，出生後 3時間， 6時間， 12 
時間， 24時間および出生後 3日目の例について観察をし
た。出生後 3日目の例を除き， 各例とも気道粘膜は薄
く，線毛上皮細胞の丈は低く，線毛上皮細胞の間に線毛
の見られない立方状の細胞が並んで存在するのが見られ
た(図 16)。出生後 3日目の例では，線毛上皮細胞の丈
はやや高くなる傾向が見られた， これらに Silicaを吸
入させても，組織学的には何ら変化を起こし得なかった
が，表 3に示すごとく，出生後の時聞を経るに従って，
粘膜内の Silica粒子は少なくなる傾向が見られた(図 
17，18)。 
IV. 線毛上皮細胞への Silica侵入について
従来微小異物の気道粘膜内への侵入経路は細胞間隙を
通るものと理解されていたが，前記の各実験の結果， 
Silicaが線毛上皮細胞内に存在するのを認めたので，更
にその存在を確めるため，電子顕微鏡を用い，その存在
を確めた。標本は無菌飼育モJレSilica1回吸入例を用
い，固定は Glutalaldehyde固定と Millonigによる
固定の 2種類を用い，以後アルコールによる脱水， epon 
包埋を行なった。 leadcitrateおよび uranylacetate 
による二重染色を施行， 日本電子 T-7型電子顕微鏡に
て観察した。
気管粘膜上皮細胞は basalbodyだけ見えて， ciliaの
消失している部分もあるが，ほぼ正常な形を保っている
部分もあった。一部の上皮細胞では自由表面が正常構造
を失ない microvi1liの断裂・消失が見られた。 これら
上皮細胞の細胞質および核中にところかまわず大小種々
の不正形で膜構造を伴わない透亮像が見られた(図20， 
21)。 これは偏光顕微鏡で観察した部分にほぼ一致して
いた。更に詳細に観察すると， Silicaが細胞膜および核
膜を破って侵入したと思われる所見を得た(図 22)。この
ような透亮像は，気管内腔の部分には全く見られず，しか
も無処置の気管上皮細胞内には全く観察されなかった。
表 5. 無菌モル実験例における気道粘膜の変化
|山吸入回数|叫 1線吋失曝露日数不明瞭化 上州細列の乱れ 胞開|吋叫 れ，失 LI 固有層の肥厚
Silica単独吸入例 2 
5 
。。。 + 土""'+ + 土~十 + 十~十十 十
S02 単独曝露例
。。 3 十 -t + 十""'-tt 土~十 十""'-tt + 
S02曝露後 Silica吸入例 3 十 +十 廿 + 
S02曝露中 Silica吸入例 十 十 十 + 
総括および考案 
(1) Silicaおよび S02の上部気道への影響について 
Silicaの実験的研究は比較的少なく，その多くが鼻，
副鼻腔，咽頭または喉頭粘膜の病理組織学的研究として 
行なわれている。
すなわち， Schmidt2)は，家兎に石英，白粘土，硫化
カJレシュウムの混合墨を吸入させ，その組織学的研究か
ら， 3ヵ月以上経過したものの大部分に炎症性変化を認
め，その一部のものが人の慢性副鼻腔炎の粘膜病変に近
似している所見を認めたと述べている。樋口町24)もまた
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臨床例および、家兎に珪酸粉塵を吸入させた実験により，
同様の所見を得ている。高山町は，珪砂粉末をモルモッ
トに吸入させ，咽頭，喉頭，気管，肺への影響を観察し，
咽頭はいかなる吸入法によっても，わずかの細胞浸潤を
示すにすぎ、なかったが，気管や肺は，吸入 6時間より炎
症症状があらわれてき， それ以上長い時間吸入させる
と，炎症はしだいに増強することを認め，このことより
組織の反応は上部気道ほど弱い傾向があることを指摘し
ている。
著者の普通モノレを用いた実験においても， Silica吸入 
7回例， 21回例に軽度の炎症性変化を気道粘膜に認めて
いるが，その反応は決して激しいものではなかった。こ
れは吸入させた Silica粒子のほとんどが粘膜の異物排
除作用により除かれてしまったためと考えられ，更に吸
入時間を長くし，多量の Si1icaを吸入させた場合には， 
Schmidtらが観察したと同様の変化が期待できたので、
はないかと考える。なお，その他の粉墨を吸入させた場
合の変化については，谷川柑〉，大鹿32)らが観察してお
り，同様の所見を得ている。
無菌モ Jレに粉壁を吸入させ観察を行なった実験は皆無
であり，著者の実験について比較検討することはできな
いが，著者の実験結果から，無菌モル Si1ica吸入例で
は，普通モ Jレの例に比して，気道粘膜上皮の変化はやや
強く，すでに 5回吸入例において，線毛の消失，上皮細
胞の配列の乱れが見られ，また同時に基底膜の乱れや消
失，固有層の浮腫状肥厚が見られた。
このことより粉墨に対する気道粘膜の抵抗性は，普通
モJレより無菌モ lレの方が弱いと考えられる。
なお基底膜の乱れ，消失に関しては，林問らが上皮の
広範な変化の表われる以前に見られるものであり，上皮
増殖の初期と密接な関連があるものであろうと述べてお
り，著者の実験においても， S02曝露例や無菌モル Si1i-
ca吸入例で同様の所見を得ており， その後に起こるで
あろう粘膜上皮の改築をうかがわせるものと考えられ
る。 
S02に関しては， 各方面で多くの研究が行なわれて
おり，わが国でも内山2)，桂4)らは，高濃度の S02曝露
により，急性期には偽膜性出血性気管支炎の所見を，慢
性期には重層扇平上皮への化生と粘膜下層における肉芽
増殖を伴う閉塞性気管支炎の所見を示すと述べている。
戸塚5)は 20.-..40ppmの S02にラッテを 1日6時間
ずつ曝露させ，気道粘膜上皮の肥大増生，ポリープ状増
殖，更には屑平上皮への化生を観察している。これに対
して，比較的低濃度の S02に関しては，次のような実
験的研究がある。 Dah1hamn6)は， lOppmの S02をラ
ッテに吸入させることにより，気道粘膜上皮細胞の丈は
高くなるとともに，線毛は不明となり，上皮層は乱れ，
細胞浸潤， 固有層の浮腫が起ることを観察している。
山本7)は， 高濃度の S02に対し比較的低濃度の S02 
(49 ppm)では，偽膜性気管支炎のごとき激しい変化は
なく，粘膜下の細胞浸潤と浮腫が認められたにすぎない
と述べている。
著者の実験においても，普通モノレを比較的低濃度 (40 
ppm)の S02に短期間曝露させることにより，粘膜層，
粘膜下層への細胞浸潤，線毛の不明瞭化，上皮細胞の配
列の乱れ，上皮細胞の核の濃縮，固有層の浮腫を認めて
いる。
無菌モ Jレを S02に曝露する実験は， すでに当教室の
塚田8)が肺の変化を中心に観察しているが，上気道に関
する実験的研究はいまだなされていない。著者の実験で
は，短時間(1日間)の曝露ですでに上皮細胞配列の著
しい乱れと剥離が見られ，普通モルに比して， S02に対
する抵抗が非常に弱いことがうかがわれる。また細胞浸
潤がほとんど見られないことより，無菌モ Jレの外来刺激
に対処する能力は普通モルより非常に弱いことが考えら
れる。
著者は， S02曝露中 Silica吸入例で，気道粘膜が著
しく障害されており，しかもその障害の程度は， Silica 
単独吸入や S02単独曝露の場合より著しいことを観察
したが，すでに刺激性ガスと粉塵が同時に存在する場合
については， La BeUel1)が，彼の carrieraeroso1説に
おいて， S02と submicronの粉体が共存して肺に吸入
される場合には submicronの aerosolがその粒子の表
面に S02を 100%吸着して， より多くの S02を深部
に運ぶと述べている。 Borenl2)は，木炭粉に N02や 
S02 を吸着させ， マウスに吸入させることにより，肺
組織の破壊を起こし，巣状気腫が生じることを観察し，
これはそれぞれを単独に吸入させた場合よりも顕著であ
ると述べている。高山町も S02と炭粉を同時にモルモ
ットに吸入させ，同様の変化を観察している。また上田 
51)は犬を用いた実験において，高濃度 S02単独吸入例
より S02を含む煤煙を吸入させた場合の方が死亡率は
高いことを見ている。
しかし上部気道粘膜の変化について観察した研究は検
索し得た限りの文献にはなく，著者の実験結果を比較検
討することはできないが，著者の得た結果より Boren 
や高山らの得た所見は，上部気道粘膜が著明に障害さ
れ，異物の排除能が著しく低下した結果，肺内の変化
が著明になったのを観察したものであると考えられ
る。
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以下各研究者および著者の実験結果より，外来刺激に
対する気道粘膜の抵抗性は無菌モJレより普通モルの方が
あり，一方気道粘膜に対する障害作用は Silicaよりも 
S02の方が強いといえる。 しかも Silicaや S02が単
独に吸入された場合よりも，これらが同時に吸入された
時，気道粘膜に対する障害作用は一段と顕著になること
が明らかにされた。
これより刺激性ガスおよび粉塞が同時に存在する時，
大気汚染地域での呼吸器障害はさらに増加することが予
測される。 
(2) S02および抗原物質の上部気道への影響について
動物を用いて行なう実験的気管支瑞息の研究の意義は
きわめて大きく 52九気管支平滑筋がショック器官である
モルモットを用いて行なわれているものが多い。
著者は，粉墨性感作抗原として脱脂粉乳を用い，発症
時の症状および病理組織学的所見より，実験的気管支瑞
息と考えられる結果を得たが，すでにアレルギー性瑞息
の試みは Needly38)，遠藤39)，Herzheimer40)，Ratner41)， 
松村間的，七条的ら多くの研究者により行なわれてい
る。
ことに抗原性粉墨によるものとして，馬の「ふけ」を
用いた Ratner41l，墨挨を用いた遠藤間，こんにゃく舞
粉を用いた七条的らの仕事は，塵挨という身近にあるも
のを用いた意味で興味深いものである。
ミルクを吸入させた実験は， Gross問によるものを見
るのみであり，彼は肺胞壁における反応を観察し，上皮
細胞の増殖，レチクリン線維の出現，更にはこれら増殖
した細胞が剥離し，肺炎状となると述べているが，気管
支瑞息としてはとらえていない。 
S02に曝露させた後，抗原性物質を吸入させ気道感作
を行なう試みはきわめて少なく，宮本54)は，モルモット
を400ppmの S02に曝露させた後 1%卵白アルブミン
を30分間ずつ隔日 7回吸入させることにより， S02非
曝露例に比して，流血抗体が著明に上昇するのを認める
一方， S02に曝露させたモJレモットでは，アセチJレコリ
ンに対する感受性が高まっていることを見ている。
著者は， 40ppmという比較的低濃度の S02に普通モ
ノレを曝露させた後， 脱脂粉乳を 30分間 l回吸入させる
だけで気道感作を成立させたが， これは S02曝露後 
Silica吸入例において， 大量の Silicaが粘膜内に侵入
しうることからも， S02曝露により障害を受けた気道粘
膜において，抗原の吸収が増し，これが抗体産生にあず 
かつて力があるものと容易に想像される。
これらの結果は，大気汚染地域における気管支端息の
(3) 気道粘膜の異物排除能について
気道粘膜はその組織学的構造からして，異物ないし微
生物の侵入を防止する生理的機能を有することは，衆知
の事実である。したがって，いかなる機序によってこれ
らの異物が粘膜内に侵入しうるかについては，今まで多
くの人達によって論議されてきたところである。
著者は，粘膜の状態と異物の粘膜内侵入との関係を知
る上での indicatorとして Silicaを用いた。普通モル
に Silicaを吸入させても， 全く粘膜内にその存在を認
めることができなかったが， S02曝露または気道感作
後誘発時に Silicaを吸入させると，多量の Silica粒子
が粘膜内に存在するのを認め得た。
一方， 出生後 6時間以内のモルモットや無菌モルの 
Silica吸入例でも，多量の Silica粒子を粘膜内に認め，
しかも普通モルでは出生後 12時聞から 24時間でその侵
入は全く認められなくなった。無菌モjレでも Silicaの
吸入回数が多くなると， むしろ Silica粒子の粘膜内侵
入の割合は少なくなる傾向が見られた。 
Stromme28)は，感作モルモットの鼻腔粘膜で白樺やラ
イ麦の花粉を用い，感作された気道粘膜での異物の動き
を観察しており，感作によりこれら花粉の粘膜内侵入が
起こることを認めている。 Naumman30)は，感作家兎の
鼻腔，副鼻腔粘膜で，ライ麦を用い同様の観察をしてい
る。山協2町立，家兎の副鼻腔粘膜において，炎症の存在
する時に墨汁が粘膜内に侵入しうることを認めている。
大鹿3勺む臨床例および、家兎を用いた実験で，副鼻腔粘
膜中の異物は，炎症や感作のある時多くなることを観察
している。
一方，出生直後および無菌動物の気道粘膜に対する異
物の影響に関する研究は，検索し得た限りの文献にはな
く，著者の実験結果を比較検討することはできないが，
堀口町が，生後 12時間の嬰児の軟口蓋にすでに軽度の
炎症の痕跡を認め，鼻咽腔では生後 24時間ですでに菌
の存在を認めていることより，モルモットにおいても，
生後 12時聞から 24時間以内に気道が菌の汚染を受けて
いることが考えられる。
以上のことより，全く細菌感染や汚染を受けない状態
にある気道粘膜の異物排除能は非常に弱く，ひとたび菌
の汚染を受けると，生理的な異物の排除能が増強してく
るものと考えられる。全く菌の汚染または感染のない状
態にあっても，頻繁に異物に触れることによって，その
排除能は徐々に増強してくるものと考えられる。しかし
このようにして獲得した能力も，粘膜の感作や炎症の結
果容易に失なわれるものと考えられる。
発生原因の解明に大きな示唆を与えるものであろう。 高層線毛は，持続的な運動により，略疾の排出とともに外
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来異物の除去に重要な役割を演じている。この線毛運動
は， SOtなどの刺激性ガスにより低下または停止する
ことが Dahlhamnペ高山町， 山本7)らにより観察され
ている。
感作動物の線毛運動を抗原が特異的に抑制すること
はアレノレギー性鼻炎との関連においては Strδmmem， 
Naumman30)が気管支瑞息との関連においては，青木叫
が，こんにゃく哨息モルモットを用い，それぞれ証明し
ている。
これらのことから次のようなことが言える。大気汚染
地域では，汚染空気により線毛運動の低下が起こり，異
物の排出が不良となり，異物の停滞，侵入が起こる。こ
の結果抗原性物質を吸入した場合には気道感作が起こり
うる。このようにして感作された気道粘膜が，再び抗原
に触れると，線毛運動は低下し，さらに抗原性物質を取
り込むという悪循環をくり返すことになる。 
(4) 気道粘膜への異物侵入について
気道内に吸入された粉塞がどのような経路をとって移
動するかについては，すでに多くの研究者により動物実
験がなされている。
著者は， Silicaを吸入させた例において，光学顕微鏡
のレベルで，線毛上皮細胞内に Silica粒子の存在する
ことを観察し，さらに電子顕微鏡により， Silica粒子が
線毛上皮細胞内に存在し，細胞間隙には存在しないこと
をうかがい得た。
また Silica吸入中止後 16分で固定した例でも， Silica 
粒子が軟骨膜にまで到達しているのを認め，無菌モJレ 
Silica吸入例では， 吸入中止後 30分以内に気管傍リン
パ節に多量の Silica粒子が蓄積しているのを認めた。
7)，5v.Ins珪石末が気道壁を介して吸収される事実は 
Car1ton58" Gross明らにより確かめられているが，これ
ら固形物質の上気道における侵入経路については一般に
細胞間隙を介して侵入するものであるとされている。す
なわち，西川向は，家兎の気道内に墨汁を注入し， 15分
後には気管支上皮細胞の配列が乱れ，その細胞間隙から
墨汁の粒子が侵入し，その大部分が周辺部のリンパ組織
を通って肺動脈周辺のンりパ節に達しているのを認めて
いる。 山脇町は， 墨汁を家兎の副鼻腔内に注入し， こ
れが大喰細胞に喰われ，上皮細胞間隙を深層に向かつて
はいりこんでいるのを観察している。 Stromme28)や 
Naumman30)は， 50μ の直径を有する花粉が上皮細胞
間隙を聞いて侵入して行くのを観察している。また貝塚 
31)は，臨床例において線維性異物が線毛上皮細胞間隙に
はいりこみ侵入している像を観察している。
花粉のような大きな粒子の場合は別として，著者が用
いたような微小異物の場合は，むしろ線毛上皮細胞の細
胞膜を破って上皮細胞内に侵入し，更に粘膜下層へと侵
入して行くものと考えられる。なお同様の所見は菊地61) 
が赤土粉末を用いて観察している。
なお気道壁からなされる蛋白質の吸収に関しては，鈴
木町， Jones63" Fox6ペ Drinker65)の仕事があるが，上
気道における吸収は水溶性物質として上皮細胞を介して
吸収されるものとされている。
粘膜内に侵入した異物の移動速度に関しては，一般に
組織内でかなりの速さで移動するものと考えられてい
る。すなわち Mangeri聞は，非病原性の Heubacillen， 
Sarcinaが， 15分で上皮細胞内にはいり， Milzbrand-
baci1enは 15分で粘膜下層に到達し，それぞれ 6時間
後には粘膜から消失していることを観察している。西川
町も前記のごとく，家兎の粘膜内を墨汁が，かなりの速
さで移動しているのを認めている。 Stromme28)は， 花
粉が吸入後 10分にして粘膜内に侵入し， その大部分が 
30分から 1時間で骨膜層に達しているのを観察してい
る。これらは著者が得た所見とほぼ一致しており，粘膜
内での異物の移動はかなり速いものであることがうかが
われた。
邑品結 宙開
普通モルおよび無菌モルを用い， S02の存在下におい
て Silicaおよび有機性粉墨(抗原性粉壁)である脱脂
粉乳の作用が著しく増強されることを実験的に確め，同
時に Silicaを indicatorとして用いて，気道粘膜内へ
の異物の侵入を観察し，次のような結果を得た。 
1. 短期間の低濃度 S02曝露の結果，気道粘膜は浸
出性炎を起こしたが， Silicaでは炎症性反応は軽度で、あ
った。また S02とSilicaが同時に作用する時，その障
害の程度は一段と強かった。
これより気道粘膜に対する障害作用は Silicaより S02
の方が強く，それが同時に作用する時，さらに障害作用
は増強するといえる。 
2. S02に曝露した後，脱脂粉乳を吸入し，気道感作
をした普通モノレに， 2ヵ月後に脱脂粉乳と Silicaの混
合物を吸入させ，瑞息、様発作を起こさせた例や， S02曝
露後または S02曝露中に Silicaを吸入させた普通モ 
jレの例で， 粘膜内に多くの Silica粒子の存在するのを
認めた。
このことより気道の異物抗除能は S02や抗原抗体反
応にもとづく局所の炎症の結果低下し，異物の気道粘膜
内への侵入が起こるものと考えられる。その異物が抗原
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性物質の場合は，それにより気道感作が起こるものと考
えられる。 
3. 無菌モJレおよび出生直後モJレに Silicaを吸入させ
た例では， 普通モノレの Silica吸入例に比して，気道粘
膜の Silicaは多く，気道粘膜上皮の異物排除能は，出
生後の細菌感染や頻回な異物への接触の結果高められて
くるものと考えられる。 
4. 上皮層に Silica粒子を認める例では，線毛上皮細
胞内に Silica粒子が存在する所見を得た。 これより微
小異物は，線毛上皮細胞を介して侵入するものと考えら
れる。 
5. Silica吸入後 16分で固定したものでも， Silica粒
子が軟骨膜に達しているのを認め， 吸入後30分以内に
固定したものでも， 気管傍リンパ節に多量の Silicaが
蓄積していることから，上皮細胞を介して侵入した粘膜
内の異物の一部は，分 (minute)単位の速度で粘膜内を
移動するものと考えられる。
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附図説明
図1. 吸塵装置と無菌的吸塵法
図 2. 普通モル Silica単独 21回吸入例ヘマトキシリン・エオジン染色 図2-1，100x.図2-2，400x.
上皮層の変化はほとんど見られず固有層の肥厚が見られる。
図 3. 普通モル Silica単独 l回吸入例 無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光したものである。
粘膜内に Silica粒子はまったく見られない。
図 4. 普通モル Silica単独 21回吸入例無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光したものである。
粘膜内に Silica粒子がわずかに存在する。
図 5. 普通モ JレS02単独 7日間曝露例ヘマトキシリン・エオジン染色， 図5-1，100x. 図5-2，400X.
粘膜下層，粘膜層への細胞浸潤が増し上皮細胞の線毛は不明瞭となっている。
図 6. 普通モル S027日間曝露中 Silica7国政入例。 図6-1，100 x. 図6-2，400x. 上皮層の乱れ，
好酸球が目立つ細胞浸潤の増加があれ粘膜下結合繊細胞の核の濃縮も見られ，その障害の程度の
強い乙とがうかがわれる。
図 7. 普通モル S027日間曝露中 Silica7回吸入例， 無染色 100x. 上部は無偏光，下部は偏光した
ものである。粘膜内に多くの Silica粒子が存在するのを認める。
図 8. 普通モ jレ脱脂粉乳単独 l回吸入2ヵ月後脱脂粉乳および Silica混合物吸入例 ヘマトキシリン・
エオヲン染色， 図8-1，100x. 図8-2，400x. ほぼ正常な気道粘膜の状態である。
図 9. 普通モル S027日間曝露直後脱脂粉乳 l回吸入 2ヵ月後脱脂粉乳および Silica混合物吸入例
ヘマトキシリン・エオジン染色，図 9-1，100 x. 図9-2，400x. 粘膜上皮全体が浮腫状を呈し，
細胞浸潤は顕著，毛細血管の拡張とともに血管内皮細胞の肥大を認める。線毛上皮細胞の染色性は
低下し，その丈は高く膨化している。
図 10. 普通モル S027日間曝露直後脱脂粉乳 1回吸入 2ヵ月後脱脂粉乳および Silica混合物吸入例，
無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光したものである。粘膜内に多くの Silica粒子が存在
するのを認める。
図 11. 無菌モル無処置例(生後 16日) へマトキシリン・エオジン染色，図 11-1，100X. 図 11-2，400x 
粘膜は薄く，線毛上皮細胞の丈は低く配列は疎である。
図 12. 無菌モル Silica単独 5回吸入例， ヘマトキシリン・エオジン染色， 図 12-1，100x. 図 12-2， 
400x. 上皮細胞の丈はやや高く，固有層は浮腫状に肥厚している。
図 13. 無菌モル Silica単独 l回吸入例， 無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光したものである。
粘膜内に多くの Silica粒子が存在するのを認める。
図 14. 無菌モル Silica単独 5回吸入例， 無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光したものである。
粘膜内の Silica粒子は前図の I回吸入例より少ない。
図 15. 無菌モル Silica単独 l回吸入例気管傍リンパ節，無染色， 100x. 上部は無偏光，下部は偏光し
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たものである。吸入中止後  30分以内に固定したものであるが，すでに多くの  Silica粒子がリンパ
節内に存在するのを認める。
図 16. 出生直後モル無処置例，へマトキシリン・エオジン染色，図  16-1，100 X. 図 16-2，400X. 粘膜
は薄く，上皮細胞の丈は低い。無菌モルの例に似た組織像を示す。
図 17. 出生直後  Si1ica吸入例， 無染色， 100× 上部は無偏光，下部は偏光したものである。粘膜内に
多くの Silica粒子を認める。 
図 18. 出生 12時間後  Silica吸入例，無染色。 100X 上部は無偏光，下部は偏光したものである。粘膜
内にはほとんど  Silica粒子を認めない。
図 19. 線毛上皮細胞内  Silica粒子， 400X 無染色左側は無偏光，右側は偏光したものである。線毛上
皮細胞内にニコルを作って光る  Silica粒子を認め，細胞間隙には認められない。
図 20. 無菌モル  Si1ica 1回吸入例， 気道粘膜上皮の電子顕微鏡像。  lflOOx 上皮細胞内に  Si1ica粒子
があったためできたと考えられる， 大小種々の透亮像を認める。矢印の部分には  Silica粒子がガ
ラスナイフでひきずられたためできたと考えられる，線状の傷が見られる。
図 21. 無菌モル  Silica 1回吸入例，線毛上皮細胞電子顕微鏡像，  6000x. Si1ica粒子のとれた跡と考え
られる透亮像が胞体内  l乙見られ，胞体外lζ は見られない。透亮像には膜構造が見られない。
図 22. 無菌モル  Silica 1回吸入例， 線毛上皮細胞電子顕微鏡像，  18000x . Silica粒子が細胞膜を破っ
たと考えられる，細胞膜の断裂と透亮像が見られる。
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